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 従来,哺乳動物より得πヘパリンには,種属特異住及び版器特異性は認められないと言われて
 来たが,クジラの臓器、(肺及ぴ腸)より調製したヘパリンが,これまでのヘパリン(α一ヘパリン)一
 に比べ,高い抗血液凝固活性を示し,且つ,化学組成も異ることが明らかとなり,ω一ヘパリン
 と命名されπ(青沢4964)o一方,ヘパリンの分離請製法の進歩に伴い・ウシやプタの腸1
 からも,ω一ヘパリンにほy匹適する強力な活'溢をもつヘパリンの分離が可能となり,動物の種
 属や臓器によるヘパリンの異同についての再検討が必要となって蝕to本研究はその問題を解明
 する目的で,5つの異る組磁(ウシの肺及び腸,ブタの腸,クジラの肺及び腸)より,同一方法
 で精製したヘパリン標品につき,化学組成,イオン交換カラムクロマトのパターン,物理化学的
 性状などの比較検討を試みたものである。
 実験方法及び結果
 濾紙クロマトグラフィーの結果から,5種の標品がいずれも,構成糖として,D一一グルコサミ
 ンとD一グルクロン酸を含むことが明らかとなり,化学分析の結果から,クジラの肺及び腸から
 のヘパリンは,N一アセチルグルコサミンをかたり多ぐ含有し,硫黄の含量はや、少濃く,右旋
 性もより強い,などの、点で他の漂品と相違していた。更にDowex1×2のカラムクロマトでウシ
 及びプタのヘパリンは,大部分が2.Oエ直上laG1の面分に溶出されるが,クシラのヘパリンは,
 主成分が1、25MNaG■と,r.5MNaeユの両面分に分れ,2.OMNaOlで溶出される
 面分は僅かであった。各ヘパリン標品から得られた主要画分の化学分析1・i筆架の主なものを示すと,
 ウシの肺,ウシの腸,ブタの腸からのヘパリンの2、OL工面分の硫黄含量が,それぞれ,14%,
 15.5%,15.0%であり,クジラの肺及び腸のヘパリンの魂,25M画分のそれは,それぞれ,
 Z4%,Z9%,t5M国分のそれは,99%,ag循で,ウシやブタ1∂ヘパリンよリクジラの
 それは低値を示し1こ。また,N一アセチルグルコサミンの含量は,ウシやブタのヘパリンでは,
 全グルコサミンの1/10以下であるのに対し,クジラのヘパリンでは,かなり高く,どの画分
 も全休の1/4～1■5を占め,この}トアセチルグルコサミンの存在は振外吸収スペクトルか
 らも確認された。注ylニクジラヘパリン1謂いづれの面分もとり強い右旋'陸を示したo
 ll、1譲から臨、己5・鰍ンv牌冶il、二占は,一下'ブタの揚がら需られたもの
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 が,α一ヘパリンタイプ,クジラの肺及び陽からのものが・ω一ヘパリンタイプ,と2つの異る
 タイプに分け得るので,両者に於ける物理化学的性状の比較検討を試みた。濾紙電気泳動では,
 ω一ヘパリンは,ヘパリチン硫酸やコンドロイチン硫酸よりも速く,α一ヘパリンよりも遅い速
 度で泳動した。超遠心分析では,両者ともに単一な沈降パターンを示し,分子量は,ω一ヘペリ
 ンが約11,000,α一ヘパリンが約14,000と算出され,前者は後者よりや、低位であった。更
 に化学構造に関する知見を得る目的で,核磁気共鳴スペクトルを比較してみると,ω一ヘパリン
 では,aロ七auにN一アセチル.基による強いピークを認めπが,α一ヘパリンではほとんど'検
 出されず,ま1t,α一ヘパリンには5、7七au附近に強いピーークを認めるのに対し,ω一ヘパリ
 ンでは弱く,これは,ω一ヘパリンのグルコサミンの。6位が一部硫酸化されていないことに
 起因するものと推定された。旋光分散スペクトルについては・225・推μにα一及びω一ヘパリ
 ンが,それぞれ,十460。,十580。,の正の弱いコットン効果を示し,その程度は後者の方が
 よウ大であった。
 総括並びに考察
 ウシ及びプタの1擬器より得たヘパリンは,従来より知られているα一ヘバリンタ'イプで,肺と
 腸との悶に,臓器による特異性は認められなかった。クジラの臓器より調製したω一ヘパリンは,
 α一ヘパリンと他の鹸性ムコ多糖体(例えばヘパリチン硫酸)との混合物ではなく,新しいタイ
 プの酸性ムコ多糖1㍗であることが再確i認されノヒ。またクジラの肺と腸との1幻にも廷裟器備笥巽1生は認
 められず,それらがイオン:!ξ換ク・マトで,2つの主要画分に分かれたのは硫酸化の程度の差に
 よるものと見倣され,両面分の聞には,本質的友相違は認められなかつπoウシとブタのヘパリ
 ンがα一タイプでクジラのそれがω一タイプであるとらうことは,ヘパリンに関しての種属特異
 性を示し,前者・が陸棲哺乳類,後者が水棲哺乳類であることから生活ヨ翼境に1領応した異るヘパリ
 ンの存在i意義が考えられる。
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 審査結果の要旨
 従来,ヘパリンには種族や畷3罪による差はたいものとさ二hていたが,本研究はヘパリンの種族
 特雌性を明らかにすると共に,タジラヘパリンが新しいタイプのムコ霧糖休であろことを証明し
 たものである。
 ,ウシの肺と揚,ブタの腸,むよびクジラの1指と鵬の5つの勇魚つた警器から露司一調
 製法で猪製したヘパ!lン漂品について,まず化学分・析を行ない,クジラヘパリンのみがN一アセ
 チルグルコサミンを多く含み,旦.つ硫酸基の少たいことを示した。次にDowex-1力弓ム"・
 マトグラフィーに.灼,ウシとブタのヘパリンはいずれも2・OMl亀Ol面分に溶出されるのに,
 クジラヘパ11ソ貫1.25Mと1.5MNコG■阪分に分イi・れろこと,噛たそれぞれの面分の分析値
 rtいずれ.も原料標、塾.(それと類似の値を示すことたど窮男らかにした。その他の実験成績と合わ
 せて,ヘパリンの溝器特異性は認められなかったが,鰭駿哺乳類はα一ヘパ1〕ソを,また水棲哺
 乳姫であるクジラ技ω一ヘパ11ンを含むと結論づけた。
 更に,α一ヘパリン'とω{・切ソの物理イヒ学的性状の比較を行ない,ω一ヘパリンが雪気泳
 動的に皆異な易勃度を.示すこと,その分・子'景がεトヘパ11ンのそれより稍々低いこと,また核磁
 気共鳴スペクトルや旋光分散スペクトルの窮折を行養い,ω一ヘパリンがα一ヘパリンと異なる
 いくつかの新矢口見を示した。
 以上の結果は,ヘパ1〕ンの種族博異性を明らかにし,従来の概念を正すと共π,ω一ヘパリン
 がα一ヘパUンとは界なった新しいムコ多糖体であることを化学的に,物理.化学的に証明したも
 ので,ヘパリンの研究に画期的な貢散をしたものであり,
 よって充分学位授与に値すると考えろ。
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